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(S) Pipettier- und Handlingsautomat fur Mikrotitrationsplatten mit permeablen Boden 

@ Anordnung zum Befullen und Absaugen von Filterplat- 
ten im Mikrotitrationsplattenformat, welche aus einer si- 
multan arbeitenden Multipipette, zwei Staplern, einem 
Plattentransportwagen mit einer Absaugstation, vier Aus- 
heberantrieben und einem elektrischen Plattenhalter be- 
steht, derart, dalS die von einem Spender stammenden 
Platten von den Pipetten des Pipettierautomaten befullt 
und danach mit Hilfe des Plattenhalters und dem Aushe- 
ber auf die Absaugstation abgesetzt werden konnen und 
diese dann zusammen mit dem Gewicht ausgehoben 
werden, so dafS die Platte hinreichend stark auf die Dich- 
tung in der Absaugstation gedruckt wird und somit in der 
Vakuumstatton ein entsprechender Unterdruck erzeugt 
werden kann. 
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Beschreibung 



Die Erfindung betrifft einen Pipettier- und Handhabungs- 
automat fur Mikrotitrationsplatten mit permeablea Boden, 
z. B. Filter- oder Membranbodenplatten. 

Mikrotitrationsplatten mit permeablen Boden sind seit ei- 
nigen Jahren in Screeninglaboratorien im Einsatz. Es gibt 
eine Vielzahi von Produkten, die sich in der Art der Boden 
und damit in ihrer Wechselwirkung mit den in den Kavitaten 
befindlichen flussigen Medien unterscheiden. Das Handha- 
ben von Russigkeiten mit diesen Filterpiatten kann im we- 
sentlichen mit den Schritten - Fiillen der Kavitaten von oben 
mit Fliissigkeit und - nach einer Reaktionszeit - Absaugen 
der Fliissigkeit nach unten durch die Fillerschichl hindurch 
beschrieben werden. Der Befullschritt wird mit klassischen 
Handpipetten oder Pi petti errohotern ausgefuhrt und unter- 
scheidet sich nicht von der Arbeitsweise mit Mikrotitrati- 
onsplatten im herkOmmlichen Sinn. Die DE33 46 532C2 
und die DE 38 41 961 Al zeigen Anlagen, in denen Mikro- 
titrationsplatten aus Probe nrbhrc hen betullt und weiter ver- 
arbeitct werden. 

Der Absaugschritt bzw. die Entleerung der Kavitaten er- 
folgt nicht iiber deren Offnungen, sondem wird auf soge- 
nannten Absaugstationen durch den Boden der Kavitaten 
durchgefuhrt. Diese Absaugstationen haben im wesentli- 
chen den folgenden Aufbau. Die Filterplatte wird auf eine 
Absaugwanne abgelegt, die im Auflagebereich des Randes 
der Filterplatte eine umlaufende Gummidichtung aufweist 
Am Boden der Absaugwanne befindet sich eine Offnung, 
die mit einer Vakuumeinrichtung verbunden ist. Diese Va- 
kuumeinrichtung besteht zumeist aus einer Woulffschen 
Rase he zum Abscheiden der Fliissigkeit, einem Beluftungs- 
vendl und einer Vakuumpumpe. Bei manueller Abarbeitung 
wird wie folgt vorgegangen. Die befullte Fdterplatte wird 
auf die Absaugwanne abgelegt und angedruckt, gleichzeitig 
wird die Absaugwanne iiber ihre Offnung mit Unterdruck 
beaufschlagt. Dabei ist es in Abhangigkeit der Ausruhrung- 
form der Filterplatte nicht unerheblich, ob der Unterdruck 
durch Einschalten einer Pumpe langsam aufgebaut wird 
oder durch Zuschalten des Vakuums mit Nenndruck schlag- 
artig erfolgt. 

In der US 5,645,723 wird ein Gerat mit Pipettiereinheit 
und Absaugvorrichtung vorgestellt. Mittels zweier interner 
Greifer konnen zwei Platten mit FiltergefaBen von zwei Ab- 
lageplatzen weggenommen und wahlweise in der Reihen- 
folge ubereinander gestapelt werden. Interessant ist hierbei, 
daB je nach Ventilsteuerung die ubereinander stehenden Ge- 
fafie durch die Filter hindurch in die darunter befindliche 
Platte oder in das unter dem Plattenstapel angeordnete Ab- 
fallgefaB entleert werden konnen. Der zweite Platz ermog- 
licht das AufTangen der abgesaugten Riissigkeit zur weite- 
ren Verarbeitung. 

Urn diese Funktionen zu gewahrleisten, besitzen die Plat- 
ten an ihrer Unterseite eine umlaufende Gummidichtung 
und Kanalc zum Anlcgcn von Unterdruck im Raum untcr- 
halb der dariiber liegenden Platte. 

Eine ahnliche Absaugvorrichtung ist in der 
DE41 07 262 Al beschrieben. Hier besteht die Moglich- 
keit, die abgesaugte Riissigkeit in einer Wanne zu sammeln 
oder in Mikrotitrationsplatten aufzufangen. 

Die automatische Abarbeitung folgt dem manuellem Ab- 
lauf, indem entweder die Filterplatte von einem Pipettierro- 
boter direkt auf der Absaugstation befullt wird oder aber, so- 
fern der Pipettierroboter iiber einen Plattengreifmechanis- 
mus verfugt, die Platten pipettiert und danach auf die Ab- 
saugvorrichtung fur die Zeit des Absaugens absetzt. In den 
lelzten beiden Fallen besteht die Moglichkeit, mitdein inter- 
nen Greifer oder dem Greifarm die Filterplatte auf die Saug- 



station zu driicken, um das Festsaugen und damit den Auf- 
bau des Vakuums zu ermdg lichen. NaturgemaB sind die da- 
fur anwendbaren Krafte gering. Im ersten der beiden Falle 
verbleibt die Moglichkeit, mit einem Vakuumschock die Fil- 

S terplatte anzulegen. 

Der Durchsatz sole her Gerate ist durch die Zahl der fur 
das Handhaben von Flussigkeiten zur Verfugung stehenden 
Nadeln eingeschrankt, wobei bekannte Systeme mit ein bis 
zwolf Nadeln bestiickt sind (DE 33 46 532 C2). 

to Daruber hinaus sind Systeme mit integriertem Greifer 
vergleichsweise groB und langsam. Die GroBe eines solchen 
Gerates ist von Belang, weil es vielfach notwendig ist, den 
oben beschriebenen ProzeB in einer mit einer larninaren 
Luftstromung geschutzten Werkbank auszufuhren. 

15 Es sind auch Pipettierer bekannt, die uber eine Nadelma- 
trix zum Bearbeiten von Mikrotitrationsplatten eingesetzt 
werden. Als Beispiel soli der HYDRA 96 von Robbins 
Scientific genannt werden. Die 8 x 12 Nadelmatrix ist mit 
Pumpe n und Antriebssystem so groB und schwec daB sie 

20 nicht mehr auf einem Arm untergebracht werden kann. Die 
Ratten mussen fur eine automatisierte Variante unter die 
Nadelmatrix gefordert werden. 

Deokbar waren hierzu Greifer mit den oben schon aufge- 
fuhrten Nachteilen oder Forderbander wie in der 

25 DE33 46532C2 und der DE34 90 484 C2 beschrieben. 
Der Nachteil der Forderbander liegt darin, daB entweder nur 
eine Bewegungsrichnmg des Bandes zulassig ist, wenn sich 
mehrere Platten auf dem Band befinden, oder sich nur eine 
Ratte auf dem Band befinden darf. Gerate mit Forderband 

30 und einer Laufrichtung sind in Abhangigkeit von den Pro- 
TeBschritten aufgebaut und daher nicht flexibel einsetzbar. 

Einen anderen Weg fur eine automatische Probenbearbei- 
tung zeigt die DE 38 05 808 Al. Hier kOnnen auf einem 
Hsch verschiedene Proben, Waschfliissigkeiten und Losun- 

35 gen in GefaBen aufgestellt werden. Spezielle Platze auf dem 
Tisch sind fur Temperiemngen, Absaugungen aus Filterpiat- 
ten und dergleichen vorgesehen. Mit einem in drei Koordi- 
naten verfahrbaren Pipettiersystem werden Russigkeiten 
aufgenommen, Iransportiert und abgegeben. Das Pipettier- 

40 system kann als Einzel-, Reihen- oder Matrix-Pipettierer 
aufgebaut sein. Dadurch ist es mbglich, viele Verfahrens- 
schritte nacheinander abzuarbeiten, da das Pipettiersystem 
zu frei wahlbaren Orten auf dem Tisch fahren kann. Der 
Nachteil einer solchen Anlage besteht darin, daB der Tisch 

45 sehr groB sein muB, wenn sehr viele Proben bearbeitet wer- 
den sollen t da sie in der Anlage in einer Ebene aufgestellt 
werden mussen. Das bedeutet neben liingeren Verfahrwegen 
auch langere Verfahrzeiten, 
Sollen GefaBe vom 'llsch entfemt werden oder neue Ge- 

50 faBe auf dem Tisch aufgestellt werden, muB die Anlage an- 
gehalten werden, damit keine Kollision mit dem Pipettiersy- 
stem erfolgt 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, eine kom- 
pakte Anordnung aufzuzeigen, mit der Filterpiatten automa- 
55 tisch, zeiteffektiv und mit hohem Durchsatz aus cincm Vor- 
ratssystem entnommen, pipettiert, abgesaugt und gespei- 
chert werden konnen. Diese Aufgabe wird erfindungsgemaB 
durch einen Pipettier- und Handhabungsautomaten mit den 
Merkmalen des Patentanspruches 1 gelost. Vorteilhafte Aus- 
60 gestaltungen ergeben sich aus den Unteranspriichen. 

Der Automat soli nachstehend anhand von Zeichnungen 
naher erlautert werden. 

Dabei zeigt 

Fig. 1 den Prinzipaufbau des Pipettier- und Handha- 
65 bungsautomaten; 

Fig. 2 einen Prinzipaufbau eines Spender- und Speicher- 
slackers; 

Fig. 3 einen Prinzipaufbau eines Pipettierautomaten; 
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Fig. 4 einen Prinzipaufbau einer Andruckstation; 

GemaB Fig. 1 bcsteht der Pipettier- und Handhabungsau- 
tomat aus einer Spender- und Stapeleinheit 1, einem Pipet- 
tierautomaten 2, einer Andruckstation 3, einem Wagen 4 
und einer Speicher- und Stapeleinheit 5. Der Wagen 4 wird, S 
wie aus Fig. 1 ersichtiich, iiber ein Schienensystem horizon- 
tal gefuhrt und stellt somit in seinen Arbeitsschritten, die 
wie folgt untergliedert werden konnen 

a) AusgangssteUung, d. h. mit seiner rechten Abstell- to 
flache in der Spender- und Stapeleinheit 1 zur Auf- 
nahme der Filterplatte, 

b) erste ZwischensteUung, d. h. mit seiner rechten Ab- 
steUflache iin Pipettierautomaten 2, 

c) zweite Zwischenstellung, d. h. mit seiner linkenAb- 15 
stell flache im Pipettierautomaten 2, 

d) dritte Zwischenstellung, d. h. mit seiner linken Ab- 
steUflache in der Andruckstation 3, 

e) vierte Zwischenstellung, d. h. mit seiner linken Ab- 
steUflache im Pipettierautomaten 2, 20 
0 funfte Zwischenstellung, d. h. mit seiner rechten 
AbsteUflache im Pipettierautomaten 2, 

g) Endstellung, d. h. mit seiner rechten AbsteUflache 
in der Speicher- und Stapeleinheit 5 zur Abgabe der 
Filterplatte 25 

die Verbindung zwischen den Einheiten Spender- und Sta- 
peleinheit 1, Pipettierautomat 2, Andruckstation 3 sowie 
Speicher- und Stapeleinheit 5 her. Der Wagen 4 besitzt in 
dieser Ausfiihrungsform vier nebeneinander liegende Ab- 30 
stellfiachen; wobei die auBerst rechte AbsteUflache zur Auf- 
nahme der Filterplatten reserviert ist, die auBerst linke Ab- 
steUflache mit einer Absaugstation 6, und die dazwischen 
liegenden AbsteUflachen zum einem mit einem Flussigkeits- 
vorratsgefaB und zum anderen mit einer Spiilwanne belegt 35 
sind. Auf die mittleren AbsteUflachen konnte insofern ver- 
zichtet werden, wenn zum Beispiel eine Pipettiervorrich- 
tung zum Einsatz kame, die ihrePipetten von hinten iiber ein 
gesondertes GefaB auffTHlen kann und zum anderen ihre 
Spitzen nach jedem Pipettiervorgang wechselt, so daB die 40 
Spulung entfallen kann. 

Fur die Bevorratung von Filterplatten dient die Spender- 
und Stapeleinheit 1, in der die Filterplatten aufgestapelt 
sind. Eine zweite, identisch aufgebaute Speicher und Stapel- 
einheit 5 ist unmittelbar neben der Spender- und Stapelein- 45 
heit 1 gemaB Fig. 1 angeordnet, sie dient der Speicherung 
der fertiggesteUten Filterplatten. Diese Stapler sind in der 
Lage, mit Hilfe eines jeweils ihnen zugeordneten Aushebers 
und eines Klinkenmechanismus entweder eine Filterplatte 
auf einen Wagen ahzusetzen oder vom Wagen aufzuneh- 50 
men. Die Steuerung der Klinken erfolgt in Abhangigkeit der 
Ausheberhohe elektromagnetisch. GemaB der Ausgangs- 
steUung des Wagens 4 wird er mittels des Aushebers mit ei- 
ner Filterplatte auf seiner rechten auBersten AbsteUflache 
belegt. Danach fahrt der Wagen 4 in die crstc Zwischcnstcl- 55 
lung und der Ausheber 15 der Aushebe- und Halteeinheit 
des Pipettierautomaten 2 hebt die Filterplatte horizontal bis 
an die Pipetten an, so daB die entsprechenden Kavitaten ge- 
fuUt werden konnen. Nach dem FuUvorgang senkt der Aus- 
heber IS die gefuUte Filterplatte ab und ubergibt diese, wie 60 
aus Fig. 3 ersichdich, dem Plattenhalter 7. Der Ausheber 15 
senkt sich weiter bis in seine untere Endlage ab. Nunmehr 
fahrt der Wagen 4 in seine zweite Zwischenstellung und der 
Ausheber 15 der Aushebe- und Halteeinheit des Pipettierau- 
tomaten 2 hebt die Absaugstation 6 bis an die Filterplatte. 65 
Der Plattenhalter 7 gibt die Filterplatte wieder frei und der 
Ausheber 15 fahrt nach unten in seine AusgangssleUung und 
legt damit die Absaugstation 6 mit der dariiberliegenden Fil- 



terplatte auf den Wagen 4 ab. Der Wagen 4 fahrt nunmehr 
zur dritten ZwischensteUung in die Andruckstation 3. Die 
Andruckstation 3 besteht gemaB Fig. 4 aus einem unter der 
Fuhrungsbahn des Wagens 4 befindUchen Ausheber und ei- 
ner Anlageflache 8, die sich iiber dem Ausheber in einer 
Ilohe befindet, so daB der mit der Absaugstation 6 und der 
dariiberliegenden Filterplatte beladene Wagen 4 darunter 
fahren bzw. gefuhrt werden kann. Der Ausheber der An- 
druckstation 3 hebt und driickt die Absaugstation 6 mit auf- 
gesetzter FUterplatte gegen die Anlageflache 8, so daB vor 
dem Anlegen des Vakuums eine Dichtwirkung zwischen 
Filterplatte und Absaugstation 6 erreicht wird. Die Anlage- 
flache 8 ubt von oben eine Gegenkraft zum Ausheber auf die 
FillerplaUe aus und kann, wie aus Fig. 4 ersichtiich, aus ei- 
nem gelagerten Gewicht bestehen. Eine nicht abgebiidete 
Ausfiihrungsform ist denkbar, in dem der Ausheber von 
oben auf ale FUterplatte driickt und somit die notwendige 
Dichtwirkung erzielt. Das notwendige Vakuum wird, gemSB 
Fig. 1, mit den wesentlichen Einheiten Absaugschlauch 9, 
SchlauchfuhrungsroUe 10, Schlauchgewicht 11, Beluftungs- 
ventil 12, WouuTsche Flasche 13 und Vakuumpumpe 14 er- 
zielt, indem die Vakuumpumpe 14 gestartet wird. Nach ei- 
ner entsprechenden Saugzeit wird die Absaugwanne uber 
das Beluftungsventil 12 beluftet. Nachdem der Absaugvor- 
gang beendet ist, geht der Ausheber der Andruckstation 3 in 
seine Ausgangslage zuriick und legtdabei die Absaugstation 
6 mit der entleerten Filterplatte auf den Wagen 4 ab, so daB 
dieser die vierte ZwischensteUung einnimmt. Der Ausheber 
15 des Pipettierautomaten 2 hebt die Absaugstation 6 mit 
dariiberUegender Filterplatte bis zum Plattenhalter 7 an, die- 
ser halt die Filterplatte, der Ausheber 15 senkt sich in seine 
AusgangssteUung und legt dabei die Absaugstation 6 auf 
den Wagen 4 ab. Der Wagen 4 nimmt die funfte Zwischen- 
steUung ein, der Ausheber 15 wird an die FUterplatte heran- 
gefuhrt, der Plattenhalter 7 gibt die Filterplatte wieder frei 
und der Ausheber 15 nimmt seine Ausgangsstellung ein, 
wobei er dabei die FUterplatte auf dem Wagen 4 ablegt. 
Nunmehr begibt sich der Wagen 4 in seine EndsteUung und 
kommt somit in der Speicher- und Stapeleinheit 5 zum Ste- 
hen. Der Ausheber der Speicher- und Stapeleinheit 5 erfaBc 
die Filterplatte und legt sie dort ab. 

Patentanspriiche 

1. Pipetiier- und Handhabungsautomat fur Mikrotitra- 
tionsplatten mit permeablen Boden, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB der Automat einen auf einer horizontalen 
Fuhrungsbahn verfahrbaren Wagen (4) aufweist, wobei 
der Wagen (4) mindestens zwei nebeneinander befind- 
liche AbsteUflachen aufweist, wobei eine AbsteUflache 
mit einer abhebbaren Absaugstation (6) belegt ist und 
die andere AbsteUflache zur Auraahme einer Mikroti- 
trationsplatte dient, wobei entiang der Fuhrungsbahn 
eine Spender- und Stapeleinheit (1) fur Mikrotitrations- 
plattcn, cine Speicher- und Stapeleinheit (5) fur Mikro- 
titrationsplatten, ein Pipettierautomat (2), eine Aus- 
hebe- (15) und Halteeinheit (7) zum Umsetzen einer 
Mikrotitrationsplatte zwischen den beiden AbsteUfla- 
chen des Wagens (4) und eine Andruckstation (3) ange- 
ordnet sind, und wobei die Andruckstation (3) aus ei- 
nem unter der Fuhrungsbahn des Wagens (4) angeord- 
neten Ausheber und einer Anlageflache (8) besteht, die 
sich iiber dem Ausheber befindet und so angeordnet ist, 
daB der mit der Absaugstation (6) und einer dariiberlie- 
genden Mikrotitrationsplatte beladene Wagen (4) unter 
die Anlageflache (8) fahrbar ist. 

2. Pipettier- und Handhabungsautoiual nach Anspruch 
1, dadurch gekennzeichnet, daB die Absaugstation (6) 
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mit einem Vakuum erzeugenden System in Verbindung 
steht. 

3. Pipettier- und Handhabungsautomat nach Anspruch 
2, dadurch gekennzeichnet, daB das Vakuum erzeu- 
gende System aus einem Absaugscblauch (9), einer 5 
Schlauchfuhrungsrolle (10), einem Schlauchgewicht 
(11), einem Beliiftungsventil (12), einer Woulffschen 
Flasche (13) und einer Vakuumpumpe (14) besteht. 

4. Pipettier- und Handhabungsautomat nach Anspruch 

1, dadurch gekennzeichnet, daB die Anlageflache (8) io 
als ein gelagertes Gewicht ausgebildet ist. 

5. Pipettier- und Handhabungsautomat nach Anspruch 
1, dadurch gekennzeichnet, daB die Anlageflache (8) 
als horizontal Teste Anlageflache (8) ausgebildet isL 

6. Pipettier- und Handhabungsautomat nach Anspruch 15 
1 , dadurch gekennzeichnet, daB der Wagen (4) vier ne- 
beneinander befindliche Abstellflachen aufweisL 
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